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鎖に反応する抗体の存在以外に， ヒト補体成分の C3b の分解反応の反応性がプタ補体制御因子では弱いことが予想





ブタ補体制御因子の高発現部位と考えられる血管内皮由来の細胞株(PAE) より cDNA ライブラリーを作成した。
このライブラリーをヒト B リンパ芽球細胞であるJY細胞に導入し，まず，ハイグロマイシン B でセレクションして
トランスフェクタントを得た。その後， JY 細胞上のヒト補体制御因子を抑制するために抗 CD46抗体，抗 CD55抗体，





フェクションするとこの中の 1 種類が高い抵抗性を与えた。この cDNA の配列を決定しヒト CD46の配列と比較した。
またパキュロウイルスベクターを用いカイコでこの遺伝子にコーデイングされた蛋白を発現させ精製した。ブタとヒ




1.ブタ血清によるセレクションの結果，得られた cDNA は42%のヌクレオチド相向性を持つヒト CD46のブタホ
モログであったo cDNA は5'UT， ORF, 3'UTを含む1365 ヌクレオチドの全長を持ち，配列より予想される蛋白は
363アミノ酸の大きさでシグナルペプチドに続き 4 つの SCR， STR 領域，膜貫通領域，細胞質内ドメインというヒ
ト CD46 と同一の構築を持つものであった。特に 4 つの SCR を形成する 16個のシスティンの位置は，ほとんどギャッ
プ無しで保存されていた。また， 4 つの SCR の内，活性中心と考えられる SCR4の領域は最も高い63%のアミノ酸
同一性を持っていた。
2. 本 cDNA をカイコに発現させて得た蛋白の活性をヒト CD46と比較した。この結果， ヒトの C3b に対する分
解力として， ブタの CD46はヒトの CD46に比べて1/10以下の活性しか持っていないことが明らかになった。
3. ブタの赤血球，白血球，血管内皮細胞を抗ブタ CD46抗体で染色し， FACS で解析したところブタの場合はヒ
トと異なり，赤血球にも発現しており，その強さは赤血球<白血球<血管内皮細胞の順であることがわかった。
【総括】
ブタ補体を用いた発現クローニングによりヒト CD46のブタホモログ cDNA をクローニングした。そのヌクレオチ
ド相向性は42% とそれほど高いものではなかったが， ドメイン構造はよく保存されていた。またブタ CD46蛋白はヒ











を工夫し， ヒト CD46のブタホモログの cDNA が得られた。塩基配列の相向性は42% と高くなかったが， ドメイン構
造はよく保存されていた。ブタ CD46のリコンビナント蛋白質は C3b が分解する I 因子のコファクターとして働く補
体制御活性を持っており，機能的にもヒト CD46と同様であった。しかし，ヒト C3b と I 因子に対するコファクタ一
作用の比活性はヒト CD46の 1/10であり，プタ組織がヒト補体に弱いことと一致した。本研究で得られた cDNA は
ブタ CD46遺伝子のプロモーターのクローニングを用いられ，現在そのプロモーターを利用したトランスジェニック
ブタの開発に応用されつつあるo 本研究は異種移植技術の開発に資する cDNA を初めてクローニングしたものであ
り，学位の授与に値すると考えられる。
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